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的鉄イオン調節因子である Fur (ferric uptake repressor)や、Fur と類似したタンパク質に
より転写制御されている 6-9。また、Streptomyces や Corynebacteria など高 GC グラム
陽性菌では、DtxR (diphtheria toxin regulator)より制御されている 10。微生物のシデロフ
ォアや、そのレセプターは通常、菌体内の鉄イオン濃度が低い時に発現される。シデ
ロフォアの生合成は通常は non-ribosomal peptide synthetase (NRPS) 依存型システム又
は、non-ribosomal peptide synthetase independent siderophore (NIS) 合成酵素および 































複合体であり、Yersiniabactin の生合成に関わるタンパク質 irp1 は 350 kDa を超える。 
NRPS は主に、カテコール型シデロフォアの合成に関わり、NRPS を介して合成され
るシデロフォアとしては、大腸菌, Salmonella enterica、 Klebsiella spp.、 Shigella spp.
が合成するエンテロバクチン、緑膿菌が合成する pyrochein、pyoverdin や、コレラ菌

















-シデロフォア特異的 OMR と結合する。大腸菌の OMR である FepA19, FhuA20, 
FecA
21および、緑膿菌の OMR である FpvA22および FptA23の結晶構造解析から、これ
ら Fe3+-シデロフォア特異的 OMR は、おおよそ共通した構造をとることが明らかにな
っている。大腸菌のフェリクロム（Ferrichrome, 図 2(D)）の Fe3+錯体に対する OMR
である FhuA は、２２個の βストランドから構成される樽（βバレル）構造をとる C
末端側のバレルドメインと、その内部に存在するコルク栓構造をした N 末端側のプラ
グドメインにより形成されている（図. 5）24。FhuA と Fe3+-フェリクロムの複合体の
研究から、Fe3+-フェリクロムは、βバレル構造の内側にある 10 個のアミノ酸残基と
強く結合し、その結合定数は in 






体は、TonB, ExbB および ExbD か
ら構成されている 28。このうち、








した Fe3+-フェリクロムは periplasmic binding proteins (PBPs)である FhuD に認識され、










ないことから、OMR および TomB 複合体を介さない機構で細胞内に取り込まれる。
グラム陽性菌の PCP はペプチドグリカン層に存在するリポタンパク質である 31。グラ
ム陽性菌である Staphylococcus aureus の場合、この PBP は Fe3+-シデロフォアと高いア









































































































いて ABC7A により輸送された Cu+がどのようにエルシニアバクチンに結合できる
Cu
2+へと酸化されるかについてはまだ明らかにされていないが、大腸菌のペリプラズ















































































































行われている。抗結核薬である p-aminosalicylate (PAS)は micobactinの合成を阻害する
ことにより Mycobacterium smegmatis や M. bovis の鉄の利用を阻害することが見出さ
れている 57。 
PAS の投与は M. smegmatis に対し、鉄イオンの欠乏を引き起こし、鉄タンパク質が
関わる代謝活性を低下させる。これは、Micobactionの合成を阻害よるものと考えら









ル化ドメインをターゲットとして salicyl sulfamoyl adenosine (SAL-AMS)が合成されて







物質となる。黄色ブドウ球菌生産するシデロフォア staphyloferrin B の NIS 合成酵素に
含まれる SbnE および炭疽菌の生産する petrobactin の NIS 合成酵素に含まれる AsbA
に対する阻害物質の探索の結果、Baulamysin A, B は SbnE と AsbA の酵素活性に対し

















































探索の際に発見されている。当初は Sideramines, siderochroms と呼ばれていた。この
ようなシデロマイシンとしては、Streptomyces や Actinomyces が生産するアルボマイシ





なっている。E. coli の OMR であるフェリクロムの Fe3+錯体に対するレセプターFhuA
とアルボマイシンとの複合体の結晶構造解析によると、アルボマイシンは、フェリク
ロムと同じように FhuA コア中の 10 個のアミノ酸残基と結合している。また、抗生物
質部位は他の 4 つのアミノ酸残基と結合していた。FhuA および Ton-システムにより
細胞外膜を通過した後、アルボマイシンはペリプラズムにある FhuD と結合する 62。
－15－ 
 
アルボマイシンと FhuD との結合定数は 5.4 uM であり、フェリクロムと FhuD との結
合定数は 1 uM である。FhuD は細胞内膜に存在する ABC トランスポーターを介し得
てアルボマイシンを大腸菌の菌体内に輸送する。大腸菌内において、リンカー部位が







他のシデロマイシンとしては、Ferrimycins は ferrioxamine B と抗菌活性をもつ部位
からなる。この Ferrimycins はグラム陰性菌とくに Staphylococcus aureus や Bacillus spp.
に対して抗菌作用を示す 64,65。また、Danomycins や Salmycins はキャリアー部位であ
る Trishydroxamate danoxamine と抗生物質部位であるアミノグリコシドからなる。こ
れら化合物はグラム陽性菌、特に staphylococci や streptococci のタンパク質合成を阻
害する 66,67。これらシデロマイシンは微生物に対して、かなり低い濃度で生育阻害を










フォアは hydroxamate, catecholate, hydroxamate-catecholate を混合した様々な構造をも
つことができる。この配位分子を複数種もつタイプのシデロフォアは、様々な経路に














他に、バンコマイシン、norfloxacin, spiramycin, erihomysylamime などが用いられてい
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